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論　文　内　容　要　旨
［目　的］
糖結合性タンパク質であるレクチンは、特定の糖鎖と結合することが知られている。本研究では、
ヒトの正常末梢神経、神経鞘塵、神経線維鹿のレクチン結合態度を調べ、特に末梢神経の腫瘍化に伴
う細胞膜表面の糖鎖構造の変化について検討した。
［方　法］
対象は9例の正常末梢神経、31例の神経鞘鹿、6例の神経線経歴である。神経線経歴全例と4例の‘神
経鞘塵は神経線維腫症の患者で、4例の神経鞘鹿は再発腫瘍であった。2例の正常末梢神経は剖検瞳に、
それ以外は全て手術時の採取し、10％ホルマリンで固定後にパラフィン切片を作製した。室温下でi2
種類のビオチン化レクチン（Con A，PSA，LCA，RCA－1，PNA，SBA，SJA，BSLql，HPA，WGA，S－
WGA，UEA－1；10pg／ml）と反応させ、ABC法で結合部位を調べた。PNA，SBA，SJA，BSL－1，
HPA，WGAの結合反応では、0．5U／m］のneuramilljdase（NA）にて前処理を行った。神経線経歴では、
その各構成細胞（シュワン細胞、線維芽細胞、perineurialcel】）のレクチン結合性を検討するために、
連続切片にてレクチン、S－100、COl】agen type4、EMAに対する免疫染色を行い、更にRCA－1、PNAで
はこれらの免疫染色と二重染色も加えた。コントロールには、各レクチンを0．2Mのハブテン糖で予
め反応させたものを使用し、その結合特異性を確認した。
［結　果］
1・正常末梢神経；①シュワン細胞：手術標本で揮、Con A，PSA，LCA，RCA－1，S－WGA，－WGA，
PNA・NAとの反応が見られ、この内Coll AとWGAとの結合は特に強く、RCA－1では一部に弱い染色
が見られたのみであった。結合はcytopTasm全体にほぼ均一に見ら，れた。S8AとHPAとの結合は認めら
れなかった。剖検標本では、SBA・NAとHPA・NAの結合も見られた。－②pNAはperineurial cellへの特
異的反応を示した0③ミエリン：手術標本では、Con A，PSA，LCA，YGA，．S－WGA，PNA・NAで結
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合が見られた。剖検標本では、更にSBA・NAとHPA・NAで反応が認められた。2．神経鞘魔；Con A，
PSA，LCA，RCA－1，WGA，S－WGA，PNA・NAとの結合は、正常末梢神経のシュワン細胞と同様であ
ったが、新たにSBA・NA，HPA・NAに対する陽性反応がみられ、PNA－NAの結合性は低下した。Con
A，PSA，LCA，RCA－1，WGA，PNA・NAでは、Antoni type Bの方がtype Aよりもその結合が強い傾
向があったが、type Aの中でも腫瘍細胞によりその染色性が異なっていた。神経線維塵症を伴った症
例、再発腫瘍におけるレクチン結合態度の変化はなかった。3．神経線維腫；①シュワン細胞は、正
常末梢神経と比較し、HPA・NAで新たに結合が見られ、PNA・NAでその結合が弱くなった。神経鞘
鹿で認めたSBA・NAの反応は見られなかった。②fibroblasト1ike ce11は、SBA，HPA，PNA，SJA，BSL－
1，UEA－1以外の全てのレクチンと結合した。③腫瘍辺縁に見られるperineurial cellのレクチン結合性
は、正常末梢神経と同様であった。PNAは同細胞に特異的に結合し、EMAとほぼ同様の染色パター
ンを示した。④全例でSJA，BSL－1の結合は全く見られず、BSL1・NAとUEA－1は血管内皮細胞のみに
結合した。
［考　察］
①諸レクチンとの結合態度より、正常末梢神経のシュワン細胞とpeTineuria】ce日の細胞膜表面にお
けるmannose／glucose，NAcGLc，galactose，Sialic acidの存在が示された。PNAの結合態度は、更に
perineurial cellにteTminal Galβ1，3　NAcGal chainが存在し、シュワン細胞では同糖鎖がシァル化され
ていることを示した。②正常末梢神経のシュワン細胞と神経鞘鹿のレクチン結合性を比較すると、シ
ュワン細胞の腫瘍化に伴い、Sia］ic acid－Gal　β1，3GalNAc鎖が減少し、新たにsialic acid－GaLNAc鎖が出
現したと考えられる。③レクチン結合性は、組織の分化度と相関すると言われるが、本研究では、再
発腫瘍、神経線維腫症を伴った症例で明らかなレクチン結合態度の差はなかった。しかし、腫瘍細胞
が不均一な染色性を示したのは、個々の細胞の分化度の違いを反映している可能性がある。④Antoni
type Aとtypc Bの染色の強さの相違は、両者のレクチン結合部位の数の差によるものと推測される。
⑤神経線経度と正常末梢神経のレクチン結合態度を比較すると、その変化がシュワン細胞に見られ、
perincurial cellでは認められなかった。また、神経線維鹿のシュワン細胞と神経鞘鹿の腫瘍細胞にお
けるレクチン結合性の差は、両細胞の分化度の違いを示すと思われる。◎pNAは正常末梢神経と神
経線維鹿のperineurial cellに特異的に結合し、同細胞のmaTkeTの一つになり得る。
［結　論］
①末梢神経、神経鞘塵、神経線維膿のレクチン結合態度を示した。②シュワン細胞の腫瘍化に伴い、
細胞膜表面の糖鎖構造に変化がおこることを明らかにした。③pNAはperineuTial ce11のmarkerの一つに
なり得る。
学位論文審査の結果の要旨
レクチンは、特定の糖鎖と結合するタンパク質あるいは糖タンパク質であり、細胞の識別あるいは
腫瘍化に伴う細胞膜表面の糖鎖構造の変化の証明に有用である。本研究は、12種類のレクチン（Con
A，PSA，LCA，RCA－1，PNA，SBA，SJA，BSL－1，HPA，WGA，S－WGA，UEA－1）のヒト正常末梢神
経、神経鞘鹿、神経線経歴に対する結合性を調べ、末梢．神経の腫瘍化に伴う細胞表面の糖鎖構造の変
化について検討したものである。
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「1）諸レクチンとの結合態度により、正常末梢神経のシュワン細胞とperineurial ce11の細胞膜表面に
mannose／g】ucose，N－aCefy］g7ucosamine，ga】actose，シァル酸の存在が示された。更に、peTineuTia】ce日に
はgalactose　β1，3　N－aCetylgalactosamine　鎖が存在し、シュワン細胞では同糖鎖がシァル化されている
ことが明らかとなった。
2）神経鞘鹿では、シュワン細胞の腫瘍化に伴い、シァル酸－galactose　β1，3N－aCety】ga］actosarnine鎖が
減少し、新たにシァル酸－N acetylgalactosamine鎖が出現した。また、腫瘍細胞の不均一な染色性が
個々の細胞の分化度の違いを反映し、Antoni type Aとtype13の結合性の差がレクチン結合部位の数
の差に由来していることが示唆された。
3）神経線維鹿のシュワン細胞は、mannOSe／glucose，N－aCety】glucosamine結合型レクチンと反応し、線
維芽細胞ではそれらの染色性がより強く認められた。正常末梢神経と神経線経度のperineuria】ce】Iは、
PNAと特異的に結合した。神経線維臆を構成する細胞のうち、シュワン細胞のみに腫瘍化に伴う糖
鎖構造の変化が見られた。また、神経鞘腫細胞と神経線経歴のシュワン細胞のレクチン結合態度にも
差が認められ、両細胞の分化度の違いも示された。
以上本研究は、現在まで十分に検討されていなかったヒト正常末梢神経、神経鞘鹿、神経線維鹿の
レクチン結合性と末梢神経の腫瘍化に伴う糖鎖構造の変化を明らかにし、また、末梢神経の
oncogenesisを解明する手段や細胞のmaTkerとしてのレクチンの有用性を示した点で意義が深く、博士
（医学）の学位論文として価値あるものと認める。
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